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Abstract of EP0460588 

An administration form which in the form of a sheet makes possible single dosage of pharmaceuticals, 
confectionery, other foodstuffs, cosmetics and the like for oral use or intake is characterised in that it 
contains a mixture of 20 to 60% by weight of at least one film former, 2 to 40% by weight of at least one 
gel former, 0.1 to 35% by weight of at least one active substance and up to 40% by weight of at least one 
inert filler on a carrier, or consists of a mixture of the said composition without carrier. Manufacture 
involves preparation of an intimate mixture of these components, optionally adding up to 30% by weight of 
a polar solvent, and processing to a homogeneous mixture which can be spread or extruded. 
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® Eine Darreichungsform, die in Form einer Folie 
die Einzeldosierung von Arzneimitteln, SGflwaren, 
anderen Lebensmitteln, Kosmetika und dergleichen 
zur oraien Anwendung oder Einnahme ermoglicht, 
ist dadurch gekennzeichnet, da£ sie eine Masse aus 
20 bis 60 Gew.-% mindestens eines Filmbildners, 2 
bis 40 Gew.-% mindestens eines Gelbildners, 0,1 bis 
35 Gew.-% mindestens eines Wirkstoffes und bis zu 
40 Gew.-% mindestens eines inerten FGIIstoffes auf 
einem Trager enthalt oder tragerfrei aus einer Mas- 
se der genannten Zusammensetzung besteht Bei 
der Herstellung wird eine innige Mischung dieser 
Bestandteile hergestellt, gegebenenfalls bis zu 30 
Gew.-% eines polaren Losungsmittels zugesetzt, 
und zu einer homogenen, streich- oder extrudierfahi- 
gen Masse verarbeitet. 
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Die Erfindung betrifft folienformige Darrei- 
chungsformen von Arzneimitteln, Suflwaren, ande- 
ren Lebensmitteln, Kosmetika und dergleichen zur 
oralen Anwendung Oder Einnahme. 

Im Mundbereich anzuwendende Oder durch 
Verschlucken einzunehmende Darreichungsformen 
von Arzneimitteln, SGflwaren und anderen Lebens- 
mitteln sowie Kosmetika konnen grundsatzlich ent- 
weder vom Anwender frei portioniert werden oder 
sie sind bereits vom Hersteller in Dosiseinheiten 
vorzerteilt. Solche vorportionierten Formen sind be- 
sonders im Arzneimittelbereich in Form von Tablet- 
ten, Kapseln, Dragees, Pillen, Trinkampullen und 
dergleichen sehr verbreitet. Anders als zum Bei- 
spiel bei selbst zu dosierenden Formen wie Tro- 
pflosungen, Salben oder Cremes wird hier die un- 
absichtliche Fehldosierung durch den Anwender 
vermieden. 

Dabei mufl aus anwendungstechnischen GrGn- 
den bei Tabletten eine bestimmte Mindestgr6i3e (5 
bis 6 mm Durchmesser) und ein bestimmtes Min- 
destgewicht (ca. 100 bis 200 mg) eingehalten wer- 
den, damit diese Darreichungsformen auch hand- 
habbar sind. So kann bei hochwirksamen Arznei- 
stoffen der Hilfsstoffanteil rund 99% des Tabletten- 
gewichtes ausmachen. 

Sogar Lebensmittel, vor allem SGflwaren, fin- 
den sich heute haufig in einzeln dosierter Form 
(Bonbons, Suflstofftabletten, Pfefferminzpastillen 
etc.) im Handel. Auch hier drangt sich - zum Bei- 
spiel bei Bonbons - der Wunsch auf, mit weniger 
"Hilfsstoff" (hier i.d.R. Zucker) das erwOnschte Ge- 
schmackserlebnis zu erzielen. 

Aus diesem Grund gibt es in letzter Zeit ver- 
starkt technische Losungsvorschlage mit dem Ziel, 
Darreichungsformen mit weniger Hilfsstoffmenge 
auszustatten und gleichzeitig einen sicheren manu- 
ellen Umgang mit diesen Mitteln zu gewahrleisten. 

Eine besonders interessante Moglichkeit hierzu 
ist die Herstellung folienformiger Wirkstofftrager, 
wie sie zum Beispiel in DE 35 34 983, DE 27 46 
414, BE 637 363, DE 24 32 925 oder DE 36 30 603 
vorgeschlagen sind. 

Nach den hierzu bekannten Herstellungsverfah- 
ren lassen sich zum einen solche papierahnlichen 
Trager zunachst wirkstofffrei herstellen und dann 
durch AufsprOhen (z.B. GB 1 061 557) einer wirk- 
stoffhaltigen Losung oder Uberschichten bzw. Be- 
drucken mit einer konzentrierteren wirkstoffhaltigen 
Schicht (z.B. EP 0 219 762) erzeugen. 

Fur den Fachmann dOrfte allerdings in erster 
Linie das gemeinsame Auf- oder Anlosen von 
Wirk- und Hiifsstoffen in Wasser oder anderen Lo- 
sungsmitteln (DE 24 49 865) mit anschlieflendem 
Ausstreichen - oder Ausgieflen (z.B. JP 69026674) 
- und Trocknen das Verfahren der Wahl darstellen. 
Auch die Extrusion unter Hitzeeinwirkung wurde 



No. 263, March, 145-146 (No. 26341)). 

Folienformige Darreichungsformen bieten auf 
unterschiedlichste Weise Moglichkeiten zur Unter- 
teilung der Einzelrationen. Man kann sie sich in 
5 Form von Briefmarkenbogen vorstellen, bei denen 
die Portion erst kurz vor Verwendung aus dem 
Gesamtverbund entnommen wird (z.B. BE 637 363, 
EP 0 219 762), es lassen sich auch auf einer 
bandformigen Darreichungsform, z.B. durch Perfo- 

10 ration unterschiedlich grofle Einzeldosen bereitstel- 
len (z.B. DE 27 46 414). Besonders bei Verwen- 
dung eines nicht eflbaren Tragers (z.B. DE 36 30 
603) bietet sich jedoch die vollstandige Trennung 
in Einzelportionen an, da die Entnahme so hygieni- 

rs scher, komfortabler und sicherer moglich ist. 

Wahrend also bereits eine Reihe von flachen- 
formigen Darreichungsformen und Herstellungsver- 
fahren dafOr zum Stand der Technik gehort, be- 
steht noch ein erheblicher Mangel beim galeni- 

20 schen Aufbau, also bei der Hilfsstoffauswahl und im 
Konzept der physikochemischen Feinstruktur sol- 
cher Folientrager. Hier sind unterschiedlichste Ziel- 
setzungen zu berucksichtigen: Von vielen Arznei- 
mitteln verlangt man schnellen Zerfall, damit die 

25 Dosierungsform rasch verschluckt werden kann, 
von anderen wiederum ist ein zeitweiliger kleben- 
der Aufenthalt auf der Mundschleimhaut erwunscht 
und in anderen Fallen - zum Beispiel bei kurzwirk- 
samen arzneilichen Wirkstoffen - ist ein stark ver- 

30 zogerter Zerfall erwUnscht. Bei SQBwaren durfte im 
allgemeinen eine mittlere Verweilzeit zum Beispiel 
von Aromen im Mund erstrebenswert sein, eine 
kosmetische folienformige Zahnpasta sollte mog- 
lichst schnell zerfallen und flexibel sein. Generell 

35 dCJrfen folienartige Darreichungsformen nicht zu 
leicht brOchig sein, urn die Portion auch sicher zum 
Bestimmungsort bringen zu konnen. Bei Verwen- 
dung eines Tragers mUssen beide Materialien ein 
genau angepasstes Adhasionsverhalten zueinander 

40 aufweisen, urn einerseits herstellungstechnisch die 
Vereinzelung der Dosen zum Beispiel durch teil- 
weises Einstanzen und Abziehen der Stege sicher 
zu gewahrleisten und andererseits die Anbindung 
an den Trager auch wahrend der Lagerung zu 

45 sichern. Sofern Trocknung bei der Herstellung er- 
forderlich ist, sollte die Rezeptur mit einem mog- 
lichst kleinen Losemittelanteil (vorzugsweise Was- 
ser) in einen streichfahigen Zustand zu bringen 
sein, damit nur wenig Trocknungsenergie aufge- 

50 wandt werden mufl. 

Bisher bekannt gewordene galenische Konzep- 
te werden diesen Anforderungen nur IGckenhaft 
gerecht. Grundprlnzipien der Tablettentechnologie 
werden in DE 27 46 414 im Zusammenhang mit 

55 folienartigen Bandern beschrieben, wie die Verwen- 
dung von optional thermoplastischen Bindemitteln 
und anderen Hiifsstoffen, die chemische Vernet- 
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fallsverzogerung, die Vereinigung mehrerer Schich- 
ten und die Verwendung mikroverkapselter Wirk- 
stoffe. Gewohnliche Tablettensprengmittel wurden 
dort als Zerfallshilfsmittel fur Folien angegeben. 
Nach eigenen experimentellen Erkenntnissen wer- 
den diese VorschlSge der neuen Arzneiform nicht 
gerecht. Klassische Sprengmittel erfordern eine po- 
rose, durch interpartikulare Bindungskrafte mecha- 
nisch stabile Umgebung, wenn sie bei Wasserzu- 
satz durch Quellung oder gespeicherte Hookesche 
Verformungsenergie eine Desintegration bewirken 
sollen. 

In den stets leicht flexibel bleibenden, nur wenig 
porosen folienformigen Darrelchungsformen sind 
diese Voraussetzungen jedoch nicht gegeben. 
Quellende Partikel konnen sogar durch Wasserent- 
zug den Zerfall der Folien noch verzogern. 

Nach der DE 24 32 925 enthalt eine Rezeptur 
wasserlosliche Celluloseether und Trennmittel so 
wie gegebenenfalls FUllstoffe. Da ein Uberwiegen- 
der Anteil von wasserloslichen Polymeren jedoch 
regelmaflig hohen Wasserzusatz erfordert, urn ge- 
niigend niedrige Viskositat der streich- oder giefl- 
fertigen Masse zu erzielen, hat dieser Aufbau hohe 
Trocknungskosten in der Fertigung zur Folge. 

Auch wird bei so starker Materialschrumpfung 
die adhasive Bindung an den Untergrund belastet. 
Beim Streichen von Massen auf Wasserbasis bei 
der Herstellung folienformiger Applikationsformen 
auf ein dehasiv ausgerUstetes Papier oder eine 
dehasiv ausgerustete Folie perlt die FIQssigkeit 
leicht vom Untergrund ab oder bildet zumindest 
aufgrund der Oberflachenspannung Zonen unter- 
schiedlicher Filmdicke aus. Die Viskositat kann 
zwar durch Zusatze von Cellulosederivaten etc. er- 
hoht werden, aber dann ist das Ausstreichen durch 
den dunnen SpaJt nicht mehr problemlos moglich. 
Nach anderer Quelle (z.B. DE 35 34 981, DE 36 30 
603) werden daher Viskositatsbildner bevorzugt, 
welche in der Hitze (in der Streichvorrichtung) nied- 
rigviskose Losungen ergeben, unmittelbar danach 
aber beim AbkQhlen gelartig stabilisierte Rime lie- 
fern, die dann an der Luft fehlerfrei trocknen, wie 
zum Beispiel Agar-Agar oder Gelatine. Diese Me- 
thode ist jedoch nicht zufriedenstellend, da sich bei 
der Trocknung keine hohen Temperaturen anwen- 
den lassen, da die Masse wieder abperlt. Eine 
Trocknung solch wasserreicher Massen bei niedri- 
gen Temperaturen ist andererseits wegen der ho- 
hen Verweilzeiten in der Maschine unokonomisch. 

Der Erfindung lag daher die Aufgabe zugrunde, 
eine schnell in Wasser zerfallende einzeln dosierte 
folienformige Darreichungsform sowie ein Verfah- 
ren zu ihrer Herstellung bereitzustellen, welches 
zur Verarbeitung nur einen sehr geringen Wasser- 
zusatz erfordert, um eine ausreichende DGnnflGs- 
sigkeit zur Dosierung Ober Rakel- oder Walzenauf- 
trag zu erreichen, dabei aber einen einheitlich dik- 



ken Rim auf einem dehasiven Trager ergibt, sowie 
in trockenem Zustand einerseits gut am Trager 
haftet, sich aber andererseits auch bei der Weiter- 
verarbeitung, z.B. dem Vereinzeln durch Stanzen 
5 und vor der Anwendung mit hinreichender Leichtig- 
keit von diesem ablosen laflt 

Diese Aufgabe wurde erfindungsgemafl gelost 
durch eine Darreichungsform, die in Form einer 
Folie die Einzeldosierung von Arzneimitteln, Sufl- 
10 waren, anderen Lebensmitteln, Kosmetika und der- 
gleichen zur oralen Anwendung oder Einnahme er- 
moglicht, und die dadurch gekennzeichnet ist, dafi 
sie eine Masse aus 20 bis 60 Gew.-% mindestens 
eines Rlmbildners, 2 bis 40 Gew.-% mindestens 

is eines Gelbildners, 0,1 bis 35 Gew.-% mindestens 
eines Wirkstoffes sowie bis zu 40 Gew.-% minde- 
stens eines inerten Fullstoffes auf einem Trager 
enthalt oder tragerfrei aus einer Masse der ge- 
nannten Zusammensetzung besteht. 

20 Die Aufgabe, ein Verfahren zur Herstellung dieser 
Darreichungsform bereitzustellen, wurde dadurch 
gelost, da/3 eine innige Mischung der zuvor ge- 
nannten BestandteNe hergestellt, ggf. bis zu 30 
Gew.-% eines polaren Losungsmittels zugesetzt, 

25 und zu einer homogenen, streich- oder extrudierfa- 
higen Masse verarbeitet wird. 
Die Gewichtsprozentangaben begrGnden sich hier- 
bei auf die losungsmittelfreie Masse der vier 
Grundbestandteile. 

30 Die erfindungsgemafien Formulierungen lassen 
sich Oberraschenderweise bereits mit geringem Zu- 
satz eines polaren Losungsmittels in einen streich- 
fahigen Zustand bringen. Anders als Formulierun- 
gen nach dem Stand der Technik ergeben sie 

35 dabei bereits in kaltem Zustand auf dehasiv ausge- 
rGsteten Tragern gleichmaflige Rime. Die Erzeug- 
nisse konnen in getrocknetem Zustand durch Stan- 
zung so vereinzelt werden, daJ3 die Einzeldosen auf 
einem gemeinsamen Trager des zum Streichen 

40 und Trocknen verwendeten Tragers verbleiben. Die 
erfindungsgemafle Darreichungsform zerfallt im 
Mund innerhaib von zehn Minuten vollstandig und 
kann ausschlie/Uich aus Bestandteilen hergestellt 
werden, die nach dem geltenden Lebensmittelrecht 

45 der Bundesrepublik Deutschland zuiassig sind. 

Als FUllstoffe sind zum Beispiel Carbonate, 
Phosphate, Silicate, Sulfate und Oxide der Erdalka- 
limetafle, Zinkoxid, Siliciumoxide, Cellulose und 
ihre Derivate, Talkum oder Titandioxid verwendbar, 

so aber auch schwerlosliche Zucker bzw. Zuckerderi- 
vate, wie zum Beispiel Lactose, oder Starkederiva- 
te wie Cyclodextrine, sofern diese im Produkt im 
wesentiichen ungelost voriiegen und damit die 
mechnischen Eigenschaften eines FOIIstoffes erful- 

55 len. 

Unter dem Begriff Rlmbildner werden solche 
Ingredienzien wie Zucker, Zuckeralkohole und ihre 
Derivate wie Rohrzucker. Sorbit. Mannit. Xylit, Glu- 
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cose, Fructose, Lactose, Galactose verstanden, nie- 
dermolekulare organische Sauren wie Bernstein- 
saure, Apfelsaure Oder Adipinsaure, Polyethyleng- 
lykol Oder Mischungen solcher Substanzen wie 
zum Beispiel Honig. 5 

Als dritte wesentliche erfindungsgemafle Kom- 
ponente ist ein in Wasser quellbarer Gelbildner 
notwendig, der in der Regel auf der Basis polyme- 
rer Kohlenhydrate aufgebaut ist, wie zum Beispiel 
Starke und ihre Derivate, Agar-Agar, AlginsMure, w 
Arabinogalactan, Galactomannan, Cellulose und 
ihre Derivate, Carrageen, Dextran, Traganth und 
viele Gummen pflanzlicher Herkunft. Aber auch 
synthetische Polymere, die in Wasser loslich oder 
quellbar sind, lassen sich erfindungsgemafl einset- is 
zen: Polyvinylpyrrolidon, Polyvinylalkohol, Poly- 
acrylsaure oder Polyacrylamid, urn nur einige zu 
nennen. Selbst Polypeptide wie Gelatine, Albumin, 
Kollagen oder Eiklar lassen sich verwenden. 

Eine als Fullstoff wirkende Komponente, Rim- 20 
bildner und Gelbildner sind notwendige Bestandtei- 
le, die dem Produkt die gewUnschten Eigenschaf- 
ten regelmaflig nur dann verleihen, wenn sie bei 
Festlegung der quantitativen Rezeptur nach den 
jeweiligen Substanzeigenschaften gemeinsam ver- 25 
arbeitet worden sind. Dabei kann ein Fullstoff, aber 
auch ein gleichzeitig als FQIIstoff wirkender Wirk- 
stoff eingesetzt werden. 

Die genannten vorteilhaften Eigenschaften treten 
bei Einhaltung bestimmter Intervalle von Mi- 30 
schungsverhaitnissen auf: An Filmbildner 20 bis 60 
Gew.-%, an Gelbildner 2 bis 40 Gew.-%, an Wirk- 
stoff 0,1 bis 35 Gew.-% und an Ftlilstoff bis 40 
Gew.-%. 

Die Verarbeitung kann nach den dem Fach- 35 
mann bekannten Verfahren geschehen. 
In der Regel wird man die Ausgangskomponenten 
trocken vormischen und dann unter Zusatz von 
maximal 30 Gew.-% eines polaren Losemittels un- 
ter Ruhren in eine streichfahige Konsistenz brin- 40 
gen. Die Verwendung von Homogenisatoren zur 
intensiveren Vermischung oder von Vakuum zur 
Entfernung von Luftblasen kann nGtzlich sein. 

Bevorzugt werden Dispergier- und Mahleinrich- 
tungen mit frei beweglichen Mahlkorpem 45 
(Kugelmuhlen) an dieser Stelle eingesetzt. 
Abhangig von den speziellen Eigenschaften der 
Gel- und Filmbildner kann die Anwendung von Hit- 
ze den Dispergierprozefl beschleunigen und die 
gewunschte physikochemische Beschaffenheit des so 
Vorproduktes herbeifOhren. Auch kann so unter 
Umstanden der Wasserzusatz entbehrlich sein, 
wenn der Filmbildner schmilzt. 
Es resultiert eine auflerlich homogen erscheinende, 
streich- oder extrudierbare Masse. 55 
Die Formgebung geht im allgemeinen mit Streich- 
/Rakel- Oder Extrusionsverfahren vonstatten, in de- 



siert, beispielsweise eine Schlitzdtise bei der Extru- 
sion, und so die Su/tere Form erhalt. 
Ist noch Losungsmittel enthalten, wird dies in ge- 
eigneten, dem Fachmann bekannten Trocknungs- 
einrichtungen zumindest teilweise entzogen. 

Vorteilhaft wird das Produkt auf einem Trager 
getrocknet, auf dem es auch noch nach der Trock- 
nung durch Adhasion haftet. Ist aus verfahrenstech- 
nischen GrOnden keine ausreichende Dicke des 
Vorproduktes zu erreichen, konnen zwei oder meh- 
rere Schichten durch Anwendung von Druck und 
gegebenenfalls Warme aufeinanderkaschiert wer- 
den. 

Die Zerteilung in Einzeldosen geschieht durch 
Schneiden, Stanzen, Pragen und vergleichbare 
Verfahren, die flachenmaflig definierte, abgeteilte 
oder abteilbare Areale schaffen. Wird auf einem 
Trager getrocknet, kann die Darreichungsform nach 
diesem Vereinzelungsvorgang bis zur Anwendung 
auf dem Trager verbleiben, was die Entnahme sehr 
erleichtert. 

Die Erfindung wird anhand der folgenden Bei- 
spiele veranschaulicht: 



Beispiel 1; 



75 g acetylierte Starke 
62 g Honig 

55 g Calciumsulfat-Dihydrat 
5 g Citronensaure 
50 g Wasser 

werden in einer geschlossenen RUhrapparatur ge- 
mischt und auf 50 °C erhitzt. Die Masse wird noch 
zwei Stunden unter Ruhren homogenisiert und an- 
schlieflend auf Raumtemperatur abgekGhlt. Unter 
Vakuum wrrd eine weitere halbe Stunde geruhrt 
und das durch Verdampfen entzogene Wasser er- 
setzt. 

2 ml Pfefferminzol werden zugesetzt und inner- 
halb von 5 Minuten durch Ruhren homogen einge- 
arbeitet % 

Die Masse wird in einer Spaltbreite von 500 
Mikrometern mit einer Rakelvorrichtung auf siliconi- 
siertes Papier gestrichen und 15 Minuten bei 80 °C 
getrocknet. 

Mit einer hierzu geeigneten Schneidvorrichtung 
werden die spatere Form konturierende Schnitte in 
die getrocknete Masse hinein gefGhrt, ohne den 
Papiertrager zu beschadigen. Das zwischen den 
nun erhaltenen einzeln dosierten Darreichungsfor- 
men verbliebene Material wird in einem Arbeits- 
gang durch mechanisches Abziehen entfernt. 
Jeweils 12 dieser Darreichungsformen werden zum 
Schutz vor Austrocknung auf einem gemeinsamen 
SWck Tragerpapier in einem im wesentlichen was- 
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Papier/Aluminium/Ethylenvinylacetat- 
Verbundpackstoff eingesiegelt. 

Verwendung: Aromatrager (SOflwaren) 

5 

Beispiel 2; 



100 g Polyethylenglykol (Molekulargewicht ca. 

1 500 g/Mol) to 

8 g Carboxyvinylcopolymer 

werden in einem heizbaren Doppel-Z-Kneter bei 

80 °C bis zur Homogenitat verknetet (Dauer: 2 

Stunden). 

70 g Lactose 15 
werden zugegeben und innerhaib von 30 Minuten 
in die Grundlage eingeknetet. Die Temperatur wid 
auf 50° C reduziert. Nun werden noch 
8 g Glibenclamid 

zugegeben und der Ansatz weitere 30 Minuten 20 
verknetet. Die hei/te Mischung wird in einen auf 
50 "C vorgeheizten Kolbenextruder (Nutzvoiumen 
ca. 150 ml) gefullt Sofort wird mit einer Forderge- 
schwindigkeit von ca. 10 g/min durch eine 10x1 
mm gro/te FlachdGse extrudiert und auf einer kal- 25 
ten, sauberen Arbeitsflache bis zur Erstarrung ab- 
gekuhlt. Der Strang wird in 10 mm breite Abschnit- 
te durch Messerschnitt geteilt, so da/3 ca. 80 mg 
schwere, im Mund zerfallende orale Arzneiformen 
mit ca. 3 mg Wirkstoffgehalt entstehen. 30 

Beispiel 3: 

25 g acetylierte Starke 35 
20 g Sorbit 

30 g Calciumcarbonat 
1 g Titandioxid 
22 g Wasser 

8 g Glycerin 40 
werden in einer geschlossenen RGhrapparatur ge- 
mischt und auf 50 °C erhitzt. Die Masse wird noch 
zwei Stunden unter RUhren homogenisiert und an- 
schlieflend auf Raumtemperatur abgekGhlt. Unter 
Vakuum wird eine weitere halbe Stunde gerUhrt 4S 
und das durch Verdampfen entzogene Wasser er- 
setzt. 0,5 ml Pfefferminzol werden zugesetzt und 
innerhaib von 5 Minuten durch RUhren homogen 
eingearbeitet. 

Die Masse wird in einer Spaltbreite von 500 Mikro- so 
metern mit einer Rakelvorrichtung auf siliconisier- 
tes Papier gestrichen und 10 Minuten bei 80° C 
getrocknet. 

Mit einer hierzu geeigneten Schneidvorrichtung 
werden die spatere Form konturierende Schnitte in 55 
die getrocknete Masse hinein gefuhrt, ohne den 
Papiertrager zu beschadigen. Das zwischen den 
nun erhaltenen einzeln dosierten Darreichungsfor- 



men verbliebene Material wird in einem Arbeits- 
gang durch mechanisches Abziehen entfernt. 
Die Darreichungsformen werden auf dem Trager- 
papier einzeln in einem im wesentlichen wasser- 
dampfundurchlassigen 
Papier/AIuminium/Ethylenvinylacetat- 
Verbundpackstoff eingesiegelt. 
Verwendung: Instant-Zahnpasta 

Beispiel 4: 



600 g acetylierte Starke 
440 g Calciumsulfat-Dihydrat 
40 g Citronensaure 

werden in eine mit zehn Mahlkorpern 
(Durchmesser ca. 4 cm) beschickte Porzellan-Ku- 
gelmuhle eingewogen und in der verschlossenen 
MUhle eine Stunde bei 10 Upm trocken vorge- 
mischt. Eine Suspension von 
20 g Titandioxid in 
550 g Wasser 

wird zugesetzt und die Mischung eine weitere 
Stunde unter gleichen Bedingungen bewegt. 

500 g Honig werden zugegeben; 2 Stunden 
wird weiter bei 10 Upm honogenisiert. Schlietflich 
werden noch 16 ml Pfefferminzol zugesetzt und die 
Rotation noch 18 Stunden lang fortgesetzt. 
Die Weiterverarbeitung der so erhaltenen Masse 
erfolgt wie unter Beispiel 1 angegeben. 

PatentansprOche 

1. Folienformige, einzel dosierte, in Wasser 
schnell zerfallende Darreichungsformen von 
Arzneimitteln, Suflwaren, anderen Lebensmit- 
teln, Kosmetika und dergleichen zur oralen An- 
wendung oder Einnahme, dadurch gekenn- 
zeichnet, dafl sie eine Masse aus 



20-60 Gew.-% mindestens eines Filmbildners, 
2-40 Gew,-% mindestens eines Gelbildners 
0,1-35 Gew.-% mindestens eines Wirkstoffs 
sowie 

bis zu 40 Gew.-% mindestens eines inerten 
Fullstoffes 

auf einem Trager enthalt Oder tragerfrei aus 
einer Masse der genannten Zusammensetzung 
besteht. 

2. Darreichungsform nach Anspruch 1, dadurch 
gekennzeichnet, dai3 sie Teilmengen eines 
zum Flieflfahigmachen der Masse zugesetzten 
polaren Losungsmittels enthalt, die beim 
Trocknungsprozess nicht entfernt werden. 
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3. Darreichungsform nach Anspruch 1 oder 2, 
dadurch gekennzeichnet, dafl die Schichtdicke 
der Masse 0,003 bis 4 mm, vorzugsweise 20 
bis 400 Mikrometer und insbesondere bevor- 
zugt 70 bis 150 Mikrometer betragt. 5 

4. Darreichungsform nach AnsprUchen 1 bis 3, 
dadurch gekennzeichnet, dafl die Masse auf 
ein Trennpapier oder eine Trennfolie aufgetra- 

gen ist. 70 

5. Darreichungsform nach Anspruch 1 oder 2, 
dadurch gekennzeichnet , dafl der Filmbildner 
im wesentlichen aus Gemischen monomerer 

und oligomerer Zucker oder Zuckerderivate, 75 
von Zuckeralkoholen oder Polyethylenglykol 
besteht. 

6. Darreichungsform nach einem oder mehreren 

der Anspruche 1 bis 3, dadurch gekennzeich- 20 
net , dafl der Gelbildner aus polymeren Kohleh- 
ydraten oder deren Derivaten, Gelatine, Car- 
boxyvinylcopolymeren, Poiyvinylalkohol oder 
Gemischen solcher Substanzen besteht. 

7. Darreichungsform nach einem oder mehreren 
der Anspruche 1 bis 4, dadurch gekennzeich- 
net, dafl der Wirkstoff ein pharmakologisch ak- 
tiver Stoff ist. 

8. Darreichungsform nach einem oder mehreren 
der AnsprOche 1 bis 5, dadurch gekennzeich- 
net , dafl der FOIIstoff Calciumcarbonat, Cal- 
ciumsulfat. ein Caiciumphosphat, ein kristallin 
oder teilkristallin vorliegendes Kohlehydrat, 
Talkum. Titandioxid, Zinkoxid, Magnesiumstea- 
rat oder eine Mischung dieser Stoffe ist 

9. Darreichungsform nach einem oder mehreren 
der vorangehenden Anspruchen, dadurch ge- 40 
kennzeichnet, dafl mindestens zwei wirkstofP 
haltige Schichten vorhanden sind. 

10. Darreichungsform nach einem oder mehreren 

der vorangehenden AnsprOche, dadurch ge- 45 
kennzeichnet, dafl sie in vorportionierter FoTm 
einzeln dosiert vorliegt. 

11. Verfahren zur Herstellung einer Darreichungs- 
form nach den vorangehenden AnsprOchen, so 
dadurch gekennzeichnet, dafl eine Grundmas- 

se aus 20 bis 60 Gew.-% Filmbildner, 2 bis 40 
Gew.-% Gelbildner, 0,1 bis 35 Gew.-% Wirk- 
stoff und maximal 40 Gew.-% eines inerten 
FOIIstoffes innig gemischt und zu einer homo- 55 
genen, streich- oder extrudierfahigen Masse 
verarbeitet werden. 



12. Verfahren nach Anspruch 11, dadurch gekenn- 
zeichnet, dafl dem Gemisch von Filmbildner, 
Gelbildner, Wirkstoff und FOIIstoff bis zu 30 
Gew.-%, bezogen auf die genannten Bestand- 
teile, eines polaren Losungsmittels 2ugesetzt 
werden, welches in einem Trocknungsschritt 
nach Aufbringen der Schicht zumindest teilwei- 
se durch Einwirkung von Warme und/oder Un- 
terdruck entfemt wird. 

13. Verfahren zur Herstellung einer Darreichungs- 
form gemafl einem der AnsprOche 1 bis 10, 
dadurch gekennzeichnet, dafl die streichfahige 
Masse ohne Losungsmittelzusatz unter Ver- 
wendung eines bei Verarbeitungstemperatur 
schmelzenden Filmbildners hergestellt wird. 

14. Verfahren nach Anspruch 11, dadurch gekenn- 
zeichnet, dafl zur Herstellung der homogenen, 
streichfahigen Masse ein Homogenisator ein- 
gesetzt wird. 

15. Verfahren zur Herstellung nach einem oder 
mehreren der AnsprOche 11 bis 14, dadurch 
gekennzeichnet, dafl die Vermischung in einer 
KugelmQhle erfolgt. 



16. Verfahren zur Herstellung nach einem der An- 
sprOche 11 bis 15, dadurch gekennzeichnet, 

30 dafl die Vermischung unter Unterdruck erfolgt. 

17, Verwendung von Darreichungsformen nach ei- 
nem der AnsprOche 1 bis 10 bzw. der Verfah- 
rensprodukte nach einem der AnsprOche 11 

35 bis 16 als pharmako-dynamische Therapeutika 
fUr menschliche und tierische Erkrankungen, 
als Kosmetika, Duft- und Geschmacksstoff- 
Applikatoren oder Krautertee-lnstant-PrSparate. 
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